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【摘要 】 背景 中 药 和 针 刺 等 中 医药 疗法 在 重症 肌 无 力 的 治疗 中 广泛 应 用 ， 但 缺乏 高 质量 的 循 证 医学 证 据 验 证 其 有 
效 性 和 安全 性 ， 原 因 之 一 是 试验 设计 中 缺乏 公认 统一 的 结局 指标 ， 进 而 导致 在 开展 meta 分 析 等 二 次 研究 时 由 于 指 
标 不 同 而 无 法 合并 数据 。 构建 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 的 核心 结局 指标 集 有 助 于 临床 研究 设计 与 高 质量 循 证 证 据 积 累 。 
目的 摘 述 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 随机 对 照 试验 结局 指标 选用 现状 ,分析 存 在 的 问题 并 提出 建议 ， 推 动 构建 中 医药 
核心 结局 指标 集 。 方法 全 面 检 索 中 英文 数据 库 ， 儿 选中 医药 治疗 重症 肌 无 力 的 随机 对 照 试 验 , 提取 结局 指标 信息 ， 
分 类 并 统计 频次 ， 划 分 指标 域 ， 分 析 存 在 的 问题 并 提出 相应 建议 。 结 果 检索 8 大 数据 库 ， 共 纳入 文献 186 és Ó 
项 结局 指标 累计 使 用 724 次 , 分 为 7 个 大 类 : 重症 肌 无 力 严 重 程度 量 表 、 重 症 肌 无 力 生活 质量 量 表 、 中 医 证 候 积分 、 
安全 性 指标 、 血 生化 指标 、 肌 力 变 化 、 其 他 。 存在 结局 指标 主 次 区 分 不 明确 、 缺 少 国际 公认 指标 、 安 全 性 不 够 重视 、 
结局 指标 数量 与 评价 时 间 点 差异 大 、 评 价 存 在 俩 倚 、 未 纳入 卫生 经 济 学 评价 、 中 医疗 效 评价 标准 不 规范 等 问题 。 结 
论 根据 存在 的 问题 ， 提 出 推动 构建 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 临 床 研 完 核 心 结局 指标 集 、 选 择 国 际 公认 的 结局 指标 与 
安全 性 指标 并 明确 主 次 、 选 择 合 适 的 治疗 周期 与 评价 时 间 点 、 临 床 研 究 注册 、 实 施 讶 法、 规范 报告 等 具体 建议 。 
【关键 词 】 重症 肌 无 力 ; 结局 指标 ， 随 机 对 照 试验 ， 中 医药 ;核心 指标 集 
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[Abstract] Background Chinese herbal medicine and acupuncture are widely used in the treatment of myasthenia gravis, 
but there is a lack of high-quality evidence to verify its effectiveness and safety. One of the reasons is the lack of recognized 
and unified outcome indicators in the trial design, which leads to the inability to combine data in secondary studies such as 
meta-analysis. The construction of the core outcome set of traditional Chinese medicine for myasthenia gravis is conducive 
to the design of clinical research and the accumulation of high-quality evidence. Objective To describe the current situation 
of outcome selection in randomized controlled trials of traditional Chinese medicine in the treatment of myasthenia gravis, 
analyze the existing problems and put forward suggestions. Methods Comprehensively search the Chinese and English 
databases, screen the randomized controlled trials of traditional Chinese medicine in the treatment of myasthenia gravis, 
extract the outcome information, classify and count the frequency, divide the index domain, analyze the selection 
characteristics and existing problems, and put forward suggestions. Results Eight databases were searched and 186 literatures 
were included. The outcomes were used for 724 times in total, which were divided into seven categories: myasthenia gravis 
severity scale, myasthenia gravis quality of life scale, TCM syndrome score, safety index, blood biochemical index, muscle 
strength change and others. There are some problems in outcome selection, such as unclear primary and secondary distinction, 
lack of internationally recognized outcomes, insufficient attention to safety, large difference between quantity and evaluation 
time point, bias in evaluation, not included in health economics evaluation, non-standard evaluation standard of curative effect 
and so on. Conclusion According to the existing problems, specific suggestions were put forward as follow: promote the 
construction of the core outcome set of clinical research on the treatment of myasthenia gravis with traditional Chinese 
medicine, select internationally recognized primary and secondary outcomes, select appropriate treatment duration and 
evaluation time points, register clinical trials, use blind method, and standardized report writing. 
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重症 肌 无 力 (myasthenia gravis, MG) 是 一 种 神经 -肌肉 接头 传递 功能 障碍 的 获得 性 自身 免疫 性 疾病 。 中 国 
MG 发 病 率 约 为 6.8/100 万 ”。 已 有 随机 对 照 试 验 (randomized controlled trial, RCT) 5 meta 分 析 结 果 表 明 ， 
中 药 和 针 刺 等 中 医药 疗法 可 能 在 缓解 MG 患者 临床 症状 、 改 善 生活 质 量 方面 存在 益处 `“， 但 尚 缺乏 高 质量 的 循 证 医 
学 证 据 验 证 其 有 效 性 和 安全 性 ”“。 原 因 之 一 是 临床 试验 设计 中 缺乏 公认 统一 的 结局 指标 ， 限 制 了 研究 结论 的 推广 ， 
且 导 致 在 开展 meta 分 析 等 二 次 研究 时 由 于 结局 指标 不 同 而 无 法 合并 数据 ”。 

本 文通 过 全 面 检索 中 医药 治疗 MG 的 RCT， 描 述 相关 结局 指标 选用 情况 ， 构 建 中 医药 治疗 MG 的 结局 指标 池 和 指 
标 域 ， 分 析 存 在 的 问题 并 提出 相应 建议 ， 以 推动 构建 中 医药 治疗 MG 的 核心 结局 指标 集 (core outcome set, COS), 
为 临床 试验 设计 中 结局 指标 的 选用 与 高 质量 循 证 证 据 的 获得 提供 基础 ”。 

1 资料 与 方法 
1. 1 文献 纳入 标准 

(1) 研究 对 象 : MG 患者 ; OO 评价 中 医药 疗法 临床 疗效 的 RCT， 不 受 语种 限制 ，(3) 治疗 措施 包括 中 药 、 针 刺 、 艾 
信 、 推 命 、 拔 饶 、 刊 疗 、 导 引 、 气 功 及 其 他 基于 中 医药 理论 的 治疗 方法 ， 单 用 或 联合 西药 者 均 纳入 ; (4) 期 刊 文献 、 
学 位 论文 、 会 议论 文 均 纳入 。 

1. 2 文献 排除 标准 

() 仅 以 探索 中 医药 作用 机 制 为 研究 目的 的 文献 ; (2) 关键 信息 缺失 、 重 复发 表 的 文献 。 
1.3 检索 策略 

中 文 数 据 库 采用 主题 词 、 关 键 词 、 摘 要 和 篇 名 相 结 合 的 方式 进行 检索 ,检索 词 包 括 “ 重 症 肌 无 力 ”“ 痿 证 ~“ 瘘 
证 入 “ 瘘 病 ”“ 肌 无 力 入 “中医 ” 和 “中 药 和 “ 针 刺 和 “针灸 和 “ 艾 炙 ”“ 拔 镀 ” 等 ， 检 索 的 中 文 数据 库 包括 中 国 知 
网 CCNKI)、 维 普 〈VIP)、 万 方 〈WanFang) 和 中 国生 物 医 学 文献 服务 系统 〈CBM)。 现 文 数 据 库 采 用 主题 词 与 目 由 词 
相 结 合 的 方法 ， 检 索 词 包括 “Myasthenia Gravis” ~ “Acupuncture” ~ “Medicine, Chinese Traditional” 等 ， 
检索 的 英文 数据 库 包 括 PubMed. Cochrane Library, Embase, Web of Science。 检 索 时 间 从 各 数据 库 建 库 至 2022 
年 4 月 .将 各 数据 库 检 索 到 的 所 有 文献 导入 NoteExpress V3. 5. 0. 9054 文献 管理 软件 ,运用 查 重 功能 删除 重复 文献 。 
2 位 研究 者 根据 纳 排 标 准 ， 独 立 阅 读 文 献 标 题 及 摘要 ， 保 留 可 能 符合 要 求 的 文献 ， 最 后 阅读 全 文 ， 纳 入 符合 要 求 的 
文献 。 

1.4 资料 提取 

使 用 Excel 2019 提取 资料 ， 提 取 的 内 容 包 括 : 文献 标题 、 作 者 、 发 表 年 度 、 收 录 期 刊 、 随 机 方法 、 讶 法 、 干 预 
首 施 与 周期 、 主 要 与 次 要 结局 指标 、 疗 效 评价 标准 、 随 访 时 间 节 点 及 脱落 情况 等 。 

1.5 统计 结局 指标 频次 ， 划 分 指标 域 

统计 中 医药 治疗 MG 的 RCT 各 项 结局 指标 选用 频次 ， 并 对 结局 指标 进行 分 类 。 参 考 《 中 医药 临床 试验 核心 指标 
集 研制 技术 规范 》”, 依据 指标 的 功能 属性 归纳 入 7 个 指标 域 : 中 医 病 证 、 症状 /体征 、 理 化 检测 与 检查 、 生 活 质 量 、 
远 期 预后 、 经 济 学 评估 和 安全 性 事件 。 

1.6 讨论 中 医药 治疗 MG 的 RCT 中 结局 指标 选用 存在 的 问题 ， 提 出 相应 的 建议 。 
2 结果 
2. 1 文献 检索 结果 

检索 8 大 中 英文 数据 库 ， 根 据 纳 排 标准 ， 本 研究 共 纳入 186 篇 文献 ， 其 中 期 刊 论文 149 篇 ， 毕 业 论 文 32 篇 ， 

会 议论 文 5 篇 。 


中 文 数据 库 : 英文 数据 库 : Medline=37; 
CNKI=825; VIP=1501; PUBMED=97; Cochrane=18; 


WanFang=1976; CBM=1424 WOS=298 


剔除 重复 文献 3220 篇 : 
中 文 3202 篇 ， 英 文 18 篇 


阅读 标题 及 摘要 (n-2956) 


HX: 2524]; 英文 : 432 篇 


剔除 2668 篇 


阅读 全 文 : 
中 文 270 篇 ， 英文 18 篇 
剔除 102 篇 
纳入 文献 (n-186) : 
中 文 184 篇 ， 英 文 2 篇 uci 
会 议论 文 : 5 篇 


图 1 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 随机 对 照 试 验 结 局 指标 文献 站 选 流程 


Figurel Flowchart of screening RCTs about traditional Chinese medicine for myasthenia gravis 


2. 2 纳入 文献 基本 特征 

中 医药 干预 MG 的 RCT 最 早 发 表 于 1992 年 ， 近 年 来 相关 文献 发 表 数 量 呈 增长 趋势 。 纳 入 的 所 有 RCT 中 治疗 周期 
从 1 周至 208 周 (4 年 ) 不 等 ， 其 中 选择 4 周至 16 周 为 治疗 周期 的 RCT 所 占 比例 最 多 (60. 75%)，18 篇 文献 未 报告 
治疗 周期 (9. 68%)。 所 有 研究 中 ， 以 选用 3 次 随访 为 最 多 (83.33%), HP 8 篇 文献 未 报告 随访 次 数 (4. 30%)。12 
篇 文献 报告 了 对 受 试 者 与 试验 人 员 实 施 盲 法 (6. 45%)，174 篇 未 报告 是 否 设 盲 (93. 55%)。 单 篇 研究 最 少 选 用 1 项 、 
最 多 选用 12 项 结局 指标 ， 大 部 分 研究 选择 1 至 6 项 结局 指标 (85.489). 


d 1 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 随 机 对 照 试 验 基 本 特征 


Tablel Basic characteristics of randomized controlled trials of myasthenia gravis treated with traditional Chinese Medicine 


项 目 组 别 频次 。” 频率 /% m H 组 别 频次 ”频率 /% 

发 表 年 份 〈 年 ) [1992, 1996] 4 2.15 治疗 周期 〈 周 ) [1, 4) 12 6. 45 
[1997, 2001] 4 2. 15 [4, 8) 36 19. 35 

[2002, 2006] 22 11.83 [8, 12) 30 16. 13 

[2007, 2011] a1 16. 67 [12, 16) 4T 25.21 

[2012, 2016] 58 31. 18 [16, 24) 2 1. 08 

[2017, 2021] 67 36. 02 [24, 32) 25 13. 44 

BEVARA GQR) 2 1 0. 54 [32, 40) 4 2. 15 
3 155 83. 33 [40, 48) 0 0. 00 

4 16 8. 60 [48, 52) 3 1.61 

5 3 1. 61 [52, 60) 2 1. 08 

6 2 1. 08 [60, 208] fí 3. 76 

7 0. 54 RIRES 18 9. 68 

未 报告 8 4.30 | 单 篇 RCT 结局 指标 数 〈 个 ) [ls S] 110 59.14 

盲 法 受 试 者 与 试验 人 员 设 讶 12 6. 45 [4, 6] 49 26. 34 
未 报告 174 93. 55 [7，9] 20 10. 75 


[10, 12] 7 3. 76 


2.3 结局 指标 频次 统计 与 指标 域 
纳入 的 186 视 文 献 中 ， 各 项 络 局 指标 共计 选用 724 次 ， 单 篇 RCT 最 多 选用 用 12 项 ， 最 少 选 用 1 项 。 为 便于 统 
计 与 分 机 ， 全 部 纺 局 指标 大 致 可 分 为 7 个 大 类 : (1) 重 症 肌 无 力 严 重 程 度量 表 : 133 次 ; 〈2) 重症 肌 无 力 生 活 质量 量 


X. 20 次 ; (3) 中 医 证 候 积分 ;70 次 ; (4) 安全 性 指标 : 66 次 ; (5) 血 生 化 指标 : 224 次 ，(6) 肌 力 变化 : 3 次 ; CO 
其 他 : 208 次 。 各 结局 指标 详细 分 类 与 选用 频次 情况 见 表 2。 指 标 域 见 图 2. 


Xd 2 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 随 机 对 照 试 验 结局 指标 分 类 及 使 用 频次 
Table2 Classification and frequency of outcomes used in randomized controlled trials of myasthenia gravis treated with 
traditional Chinese Medicine 
重症 肌 无 力 严 重 程 度量 表 重症 肌 无 力 绝对 和 相对 评分 法 (MG-ARS) 104 
重症 肌 无 力 定量 评分 (QMG) 
重症 肌 无 力 复合 量 表 (MGC) 
肌 无 力 疲 劳 程 度 评分 (MWSS) 
徒手 肌 力 量 表 (MMT) 
急性 生理 与 慢性 健康 评分 (APACHE IL 评分) 
重症 肌 无 力 生活 质量 量 表 Busch 生活 质量 量 
重症 肌 无 力 生活 能 力量 表 (MG-ADL) 
SF-36 生活 质量 量 
重症 肌 无 力 生 活 质量 量 表 (MG-QOL) 
重症 肌 无 力 报告 结局 量 表 (MG-PRO) 
中 医 证 候 积 分 m 
安全 性 指标 二 
血 生 化 指标 
神经 免疫 学 抗体 乙酰 胆 碱 受 体 抗体 CAChR-Ab) 28 
肌 联 蛋白 抗体 〈Titin-Ab) 1 
"Er Be UL ARA pE CMuSK-Ab) 1 
T 细胞 亚 群 CD4+ 16 
CD4+/CD8+ 16 
CD8+ 14 
CD3+ 11 
T 调节 细胞 (Treg) 
T 辅助 细胞 17 (Th17) 
T 淋 巴 细胞 转化 率 
T 辅助 细胞 1 CTh1) 
T 辅助 细胞 2 CTh2) 
细胞 毒性 T 细 胞 /抑制 T 细 胞 CTc/Ts) 
CD19+ 
细胞 因子 白介素 -6 CIL-6) 
干扰 素 -Y (INF-Y) 
肿瘤 坏死 因子 -a (TNF-a ) 
AR A CILA) 
可 溶性 白介素 -2 受 体 (sIL-2R) 
白介素 -17 (IL-17) 
白介素 -18 (IL-18) 
B 细胞 刺激 因子 受 体 (BAFF-R) 
白介素 -8 CIL-8) 
转化 生长 因子 -8B (TGF-B) 
可 溶性 白介素 -6 受 体 (sIL-6R) 
白介素 -21 (IL-21) 
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呼吸 机 脱 机 率 

浅 快 呼吸 指数 (RSBI) 

6 分 钟 步行 试验 (6MWT) 
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— T 细 胞 亚 群 ”一 一 CD3+、CD4+ . CD8*. CD19+, Th. Treg, Tc. Ts. 
IL-6, INF-y . TNF-a, IL-4, sIL-2R. IL-17, IL-18 
- [ |. 细胞 因子 [— BARE-R. IL-8, TGP-B. sIL-6R, IL-21. IL-16. BAFF 
理化 检测 与 检查 
指标 域 | 一 补体 与 免疫 蛋白 一 一 IgM、IgA、 补 体 C3、IgG、 补 体 C4、IgE 
JN 
HEN | z NK 细胞 、PD-1/PD-L1、 白 细胞 、 血 小 板 
其 他 血 生化 指标 血液 PH、 氧 合 指数 、LRP4 
gs 检查 RNS、 颈 部 动脉 流速 、6MWT 
生活 质量 ARS-MG. QMG、 MGC, MWSS, MMT, APACHE II 
iaa Busch, MG-ADL. MG-PRO. MG-QOL, SF-36. MiWi% E 
远 期 预后 — 有 效率 、 复 发 率 、 危 象 发 生 率 、 并 发 症 
经 济 学 评估 ”一 一 不 良 反应 “| 
安全 性 事件 


图 2 中 医药 治疗 重症 肌 无 力 随 机 对 照 试验 指标 域 


Figure2 Outcome domain of RCT of myasthenia gravis treated with traditional Chinese medicine 


3 讨论 
3.1 中 医药 治疗 MG 的 RCT 结局 指标 选用 特点 

通过 篇 选中 医药 治疗 MG 的 RCT， 统 计 其 结局 指标 与 疗效 评价 标准 选用 情况 ， 可 归纳 如 下 特点 ; 结局 指标 以 MG 
量 表 和 有 效率 为 主要 形式 ， 重 视 从 免疫 稳 态 、 细 胞 因子 与 炎症 等 角度 ， 探 索 中 医药 作用 机 制 ; 中 医 证 候 积分 体现 了 
中 医 临 床 研究 特色 ;重视 中 医药 安全 性 评价 。 
3.2 中 医药 治疗 MG 的 RCT 结局 指标 存在 的 问题 
3.2.1 结局 指标 主 次 区 分 不 明确 

主要 结局 指标 是 指 能 够 反映 临床 试验 目的 、 与 临床 终点 结局 关系 最 密切 的 疗效 指标 ， 通 常 具 有 易于 量化 、 客 观 
性 强 、 重 复 性 高 的 特点 ， 且 应 是 相关 领域 已 有 公认 标准 的 指标 ”。 临 床 试验 需要 确定 一 到 两 个 主要 结局 指标 ， 作 为 
估算 样本 量 、 明 确 统计 方法 、 解 释 试验 结果 和 评价 疗效 的 基础 ”。 此 外 ， 一 般 还 需 确定 次 要 疗效 指标 ， 作 为 主要 试 
验 目 的 的 辅助 支持 。 纳 入 的 186 篇 RCT 中 ， 仅 有 2 篇 (2/186, 1.08%) 文献 明确 了 主要 结局 指标 与 次 要 结局 指标 
“， 反 映 了 中 医药 临床 试验 设计 中 结局 指标 设 定 的 不 规范 。 
3.2.2 缺少 国际 公认 的 结局 指标 

结局 指标 的 选择 ， 尤 其 是 主要 结局 指标 ， 应 当 是 相关 领域 公认 的 指标 。 用 非 国际 公认 的 结局 指标 来 观测 和 评价 
中 医药 疗法 的 有 效 性 ， 必 然 影响 研究 结果 和 结论 的 认可 度 。 纳 入 的 186 篇 RCT 中 ， 有 104 篇 (104/186，55. 919) 
选用 了 MG-ARS 作为 结局 指标 。MG-ARS 由 我 国 著名 神经 免疫 学 家 许 贤 豪 教授 首次 提出 ， 经 改良 后 在 中 国 广泛 应 用 ， 
能 评价 MG 疾病 严重 程度 和 治疗 后 的 改善 程度 ， 但 并 未 在 国际 上 广泛 使 用 ”“， 相 较 而 言 ，MG-ADL、QMG、MG-Q0L、MGC 
等 在 国际 上 的 认可 度 和 选用 率 更 高 ”。 
3. 2. 3 安全 性 评价 值得 进一步 重视 

任何 一 种 干预 措施 ， 安 全 性 评价 与 疗效 评价 同样 重要 ”， 尤 其 对 于 中 药 复方 制剂 ， 成 分 复杂 ， 不 良 反 应 不 够 明 
确 , 进行 规范 的 安全 性 评价 是 提高 中 医药 认可 度 和 帮助 临床 决策 的 基础 ”。 纳 入 的 186 篇 RCT 中 , 仅 66 篇 (66/186， 
35. 48%) 明确 评价 了 中 医药 疗法 的 安全 性 。 中 药 临 床 试验 中 ， 应 根据 干预 与 随访 周期 ， 动 态 监 测 受 试 者 生命 体征 、 
血 常 规 、 尿 常规 、 肝 肾 功 能 、 心 电 图 等 指标 ， 详 细 记 录 不 良 事件 、 处 理 与 转 归 情况 ”。 对 于 针 刺 、 拔 铅 等 中 医 特色 
物理 治疗 ， 除 关注 安全 性 指标 外 ， 应 详细 记录 皮 损 、 出 血 、 晕 针 、 灌 针 、 感 染 等 相关 不 良 反 应 。 
3. 2.4 结局 指标 数量 与 评价 时 间 点 差异 大 

纳入 的 所 有 RCT 中 ， 单 项 研究 选用 的 结局 指标 数量 从 1 项 至 12 项 不 等 ， 差 异 较 大 。 结 局 指标 过 少 ， 则 研究 的 
丰富 度 与 深度 不 够 ， 结 局 指标 过 多 ， 则 存在 人 力 与 经 费 的 消耗 问题 。 结 局 指标 数量 的 选择 缺少 参考 标准 ， 需 要 根据 
研究 目的 、 研 究 周 期 和 经 费 等 多 方面 因素 综合 决定 。 

纳入 文献 中 选 定 的 治疗 周期 从 1 周到 208 周 不 等 ， 随 访 评 价 次 数 也 从 2 次 到 7 次 不 等 ， 治 疗 周期 与 随访 频次 的 
选择 同样 无 可 参照 标准 ”。 治 疗 周期 短 、 随 访 次 数 少 ， 能 节省 人 力 资 源 与 研究 经 费 ， 保 证 良好 的 受 试 者 依从 性 ， 但 


无 法 评价 中 医药 远 期 疗效 与 安全 性 ,尤其 对 于 MG 这 种 易于 波动 和 复发 且 需 要 长 期 治疗 的 慢性 神经 免疫 性 疾病 来 说 ， 
较 长 周期 的 监测 与 随访 是 必要 的 。 相 反 则 会 市 来 资源 消耗 问题 ， 并 且 当 MG 患者 经 过 一 段 时 间 治 疗 达到 相对 稳定 ， 
即 最 小 临床 状态 (minimal manifestation status, MMS) 后 ”， 继 续 干 预 不 一 定 能 带 来 明显 的 临床 改善 ， 对 稳定 后 
的 MG 患者 进行 长 期 随访 与 疗效 评价 是 不 合适 的 。 

由 于 MG 的 易 波 动 性 特点 ， 药 物 、 饮 食 、 苑 累 、 情 绪 等 因 际 都 能 在 短 时 间 对 患者 骨骼 肌 无 力 症 状 产生 较 大 影响 。 
如 采 在 受 试 者 服用 对 症 治疗 药物 吝 吡 斯 的 明 后 476 小 时 内 ， 即 在 药物 作用 时 间 窗 内 ， 或 是 饱 食 后 、 休 妃 后 进行 随访 
评估 ， 则 很 有 可 能 获得 较 好 的 结 采 。 故 对 于 MG 受 试 者 的 随访 ， 应 明确 并 统一 具体 的 时 间 点 和 注意 事项 ， 如 是 售 服 
用 药物 、 空 腹 或 是 饭 后 等 ， 以 排除 上 述 因 素 对 疗效 评价 的 影响 。 纳 入 的 所 有 研究 均 未 提 及 受 试 者 随访 评估 的 县 体 时 
间 与 要 求 ， 存 在 相应 因素 对 结局 指标 评价 结果 的 影 啊 。 
3. 2. 5. 结局 指标 评价 存在 俩 倚 风 险 

研究 的 偏 从 风险 越 低 ， 则 其 研究 结果 的 可 菲 性 越 高 。 在 结局 指标 评价 时 使 用 讶 法 ， 尤 其 在 评价 主观 性 指标 时 ， 
如 中 医 证 候 积 分 、MG-Q0L 等 ,可 尽量 避免 安慰 剂 效 应 对 试验 结果 的 影响 。 中 医药 治疗 MG 的 RCT 中 , 仅 12 篇 (12/186， 
6. 45%) 明确 提 及 对 受 试 者 及 试验 人 员 使 用 言 法 , 所 有 研究 均 未 提 及 是 否 对 结果 分 林 人 员 实 施 育 法 , TEETH INL EI i fg 
风险 ”。 数 据 完整 性 与 选择 性 报告 上 ， 所 有 RCT 均 未 提供 临床 注册 信息 ， 无 法 得 知 偏 倚 风 险 ”。 
3. 2.6 结局 指标 未 纳入 卫生 经 济 学 评价 

治疗 过 程 中 的 经 济 因 素 越 来 越 受 到 重视 ， 近 年 流行 病 学 专家 推荐 将 卫生 经 济 学 因素 纳入 临床 研究 分 析 ”。 由 于 
MG 患者 需要 长 期 其 至 终 映 服药 ,不 论 是 中 药 或 是 西欧， 都 会 给 患者 个 人 和 国家 医疗 体系 市 来 经 济 负担 。 对 中 医药 疗 
法 进行 经 济 -效益 评价 ， 并 与 现在 使 用 的 标准 西医 治疗 进行 相关 比较 ， 对 于 MG 患者 根据 自身 情况 选择 治疗 是 有 帮助 
的 。 纳 入 的 186 篇 RCT 均 未 进行 卫生 经 济 学 评价 ， 可 能 与 相关 评价 结局 指标 不 完善 有 关 ”。 
3.2.7 中 医疗 效 评价 指标 不 规范 ， 过 度 使 用 有 效率 

纳入 的 186 篇 RCT 中 ， 有 70 篇 (70/186，37. 63%) 采 用 了 中 医 证 候 疗 效 指标 ， 体 现 了 中 医药 临床 研究 的 特色 ， 
但 各 研究 选择 的 主 证 、 次 证 、 评 分 数值 和 指标 的 组 合 差 异性 较 大 ， 无 统一 规范 的 标准 。 有 175 篇 文章 (175/186， 
94. 1*0. 使 用 “有 效率 ”作为 结局 指标 有 效率 是 一 种 综合 性 指标 ,多 依据 中 医 证 候 积 分 、 量 表 评 分 变化 率 划 分 疗效 
等 级 并 计算 总 有 效率 。 其 含义 不 明确 ， 使 结果 解释 变 得 复杂 ”， 一 般 不 建议 使 用 含义 不 明确 的 “有 效率 ”。 
3.3 建议 
3.3.1 推进 核心 结局 指标 集 的 构建 

COS 是 指 得 到 业界 公认 的 临床 结局 、 结 局 指标 的 最 小 集合 ， 即 在 某 种 健康 状态 下， 推荐 所 有 临床 试验 应 该 测量 
和 报告 “什么 样 ” 的 结局 ”。 构 建 COS 可 以 规范 化 、 标 准 化 临床 研究 结局 指标 ， 减 少 发 表 偏 倚 或 选择 性 报告 ， 用 于 
不 同治 疗 横向 比较 及 不 同 研究 纵向 的 Meta 分 析 ”。 自 从 COS. 的 概念 引入 中 国 以 来 ， 构 建 中 医 临 床 研究 核心 指标 集 
(core outcome set of effectiveness trials of traditional Chinese medicine，COS-TCM) 的 讨论 与 实践 不 
断 增 多 ”, 但 目前 尚 无 中 医药 治疗 MG 的 C0S。 按 照 国际 公认 的 规范 程序 “”， 以 循 证 医学 专家 为 主导 构建 与 完善 ， 
临床 研究 者 参与 并 实践 ， 建 立 中 医药 治疗 MG 的 COS-TCM. 
3. 3.2 选择 国际 公认 的 结局 指标 与 安全 性 指标 ， 并 明确 主 次 

Jan "^&Arit T 2016 年 至 2020 年 大 型 MG 临床 试验 中 的 主要 结局 指标 选用 情况 ， 其 中 QMG 选用 频次 最 高 ， MG- 
ADL 次 之 。 主 要 结局 指标 可 参考 选用 QMG、MG-ADL， 次 要 结局 指标 中 中 医 证 候 积 分 应 当选 用 ,根据 研究 目的 不 同 ， 可 
酌情 选用 MG-QOL、MG-ARS、MG 相关 抗体 和 血 生 化 指标 等 其 他 次 要 指标 。 安 全 性 指标 应 当 包 括 生 命 体征 、 血 尿 便 常 
规 、 肝 肾 功 能 、 心 电 图 等 。 根 据 选 定 的 结局 指标 规范 地 观测 和 评价 中 医药 疗法 的 有 效 性 与 安全 性 。 此 外 ， 诬 题 组 可 
邀请 卫生 经 济 学 专家 ， 协 助 进行 经 济 - 效 益 评 价 。 
3.3.3 选择 合适 的 治疗 周期 与 评价 时 间 点 

根据 研究 目的 、 研 究 对 象 与 治疗 措施 特点 等 因素 ， 综 合 选择 合适 的 治疗 周期 与 评价 时 间 点 ”。 根 据 纳入 文献 统 
计 结 果 , 一 般 治 疗 周 期 可 选择 4 至 16 周 ,， 评 价 季 点 可 选择 4 至 6 周一 次 ， 随 访 次 数 选择 3 次 。 为 排除 药物 、 饮 食 、 
F RMA AREAK M 患者 肌 无 力 症状 的 影响 ， 进 行 结局 指标 评价 建议 统一 选择 在 服药 后 、 进 食 后 、 无 入 时 
和 情绪 波动 时 进行 。 
3.3.4 临床 研究 注册 ， 实 施 育 法 ， 规 范 报告 

根据 RCT 设计 的 随机 、 对 照 、 盲 法 3 大 原则 及 “PIC0S” 原 则 ， 完 善 试验 设计 ， 并 进行 临床 试验 注册 ， 详 细 说 
明 主 要 和 次 要 结局 指标 及 随访 时 间 节 点 。 规 范 实 施 盲 法 ， 对 结局 指标 进行 言 法 评价 ， 尽 量 做 到 研究 者 、 评 价 者 和 数 
据 分 析 者 三 盲 ， 减 少 相 应 的 偏 倚 。 根 据 CONSORT 声明 ， 对 结局 指标 与 安全 性 指标 的 评价 结果 进行 规范 的 报告 ”。 
3.4 研究 不 足 

本 文 未 进行 纵 同 时 间 线 上 的 比 对 ， 无 法 了 解 不 同时 间 段 的 结局 指标 选用 特点 ， 亦 未 能 了 解 中 医药 治疗 MG 结局 


指标 选择 的 发 展 趋势 。 本 研究 仅 涉 及 中 医药 治疗 MG 的 临床 试验 ， 未 能 与 西医 进行 相关 研究 时 结局 指标 选用 情况 进 
行 全 面 比 较 ， 未 来 可 进行 此 类 研究 ， 了 解 中 医药 临床 试验 结局 指标 选择 的 优势 与 不 足 。 


作者 贡献 : 李少红 、 朱 文 增 负责 文章 的 构思 及 设计 ， 提 出 主要 研究 指标 及 研究 目的 ， 田 烃 坤 、 荔 令 吴 、 方 瑞 英 负 
黄 文 献 站 选 与 数据 统计 ， 绘 制 表 格 ; 有 形 思 扬 负 责 论文 起 草 、 初 步 所 与 ， 形 思 扬 、 和 朱文 增 负责 文章 的 质量 控制 及 审 
校 ， 并 对 文章 整体 负责 。 
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